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Częstość występowania nadciśnienia tętniczego
oraz jego powikłań, w tym choroby niedokrwiennej ser-
ca i udaru mózgu, istotnie zwiększa się u kobiet po me-
nopauzie. 
Związek między menopauzą a rozwojem nadciśnie-
nia tętniczego jest przedmiotem badań od wielu lat.
Równolegle z oceną wpływu samej menopauzy na
ciśnienie tętnicze toczy się dyskusja nad bezpieczeń-
stwem stosowania terapii hormonalnej (hormonal thera-
py – HT) w okresie okołomenopauzalnym i pomenopau-
zalnym, zwłaszcza u kobiet z nadciśnieniem tętniczym.
Powszechnie uważa się, że za wyższe wartości ciśnienia
tętniczego u kobiet po menopauzie odpowiada w pierw-
szej kolejności mniejsze stężenie estrogenów, nasuwa
się więc wniosek, że uzupełnianie estrogenów po meno-
pauzie powinno mieć korzystny wpływ na ryzyko serco-
wo-naczyniowe. Tymczasem dane z badań klinicznych
nie dostarczają takich dowodów i stosowanie HT w pro-
filaktyce sercowo-naczyniowej nie jest zalecane.
Ten złożony i istotny z praktycznego punku widzenia
problem wymaga omówienia zarówno w kontekście
wpływu zmian zachodzących w układzie krążenia
w okresie menopauzy, związanych z wygasaniem hor-
monalnej funkcji jajników, jak i konsekwencji farmako-
logicznej interwencji w postaci HT na układ krążenia. 
Poniższy artykuł stanowi przegląd aktualnych da-
nych dotyczących wpływu estrogenów na układ krąże-
nia, roli menopauzy w patogenezie nadciśnienia tętni-
czego oraz wpływu różnych postaci HT na ciśnienie
tętnicze. 
Wp³yw hormonów p³ciowych na ciœnienie
têtnicze
Estrogeny działają poprzez stymulację specyficznych
dla danej tkanki receptorów, ale mogą także wywoływać
efekt natychmiastowy bez udziału receptora. Dotych-
czas zidentyfikowano 2 typy receptorów estrogeno-
wych: α i β, różniące się strukturalnie i funkcjonalnie [1].
Receptory te są rozmieszczone we wszystkich narzą-
dach organizmu, w komórkach serca i naczyń zarówno
u kobiet, jak i u mężczyzn. Receptory estrogenowe mo-
gą być uaktywnione przez estrogeny, a przy nieobecno-
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Streszczenie
W ciągu ostatnich kilku lat pojawiło się wiele kontrowersji dotyczących bezpieczeństwa  stosowania terapii
hormonalnej u kobiet w okresie okołomenopauzalnym. Szczególnie istotnym problemem jest wpływ terapii
hormonalnej na układ krążenia. Biorąc pod wagę, że w okresie po menopauzie istotnie wzrasta częstość
występowania zarówno nadciśnienia tętniczego, jak i jego powikłań, w tym udaru mózgu i zawału serca,
stosowanie terapii hormonalnej w tej populacji kobiet wymaga szczegółowej i aktualnej wiedzy. Artykuł
przedstawia aktualne dane dotyczące wpływu estrogenów na układ krążenia, roli menopauzy w patogenezie
nadciśnienia tętniczego oraz wpływu różnych postaci terapii hormonalnej na ciśnienie tętnicze. Podsumowując,
jednoznacznie nie zaleca się terapii hormonalnej w prewencji chorób układu krążenia u kobiet, natomiast
każdorazowo podejmując decyzję o leczeniu młodszych kobiet w okresie okołomenopauzalnym w celu
złagodzenia objawów związanych z menopauzą, należy indywidualnie określić ryzyko sercowo-naczyniowe oraz
zarówno potencjalne korzyści, jak i zagrożenia wynikające z takiej terapii.
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ści estrogenów także przez czynniki wzrostu tkanek [2].
Receptory dla estrogenów są czynnikami transkrypcyj-
nymi, które wiążą się z obszarami promotorowymi ge-
nów, zwiększając lub zmniejszając syntezę ich produk-
tów. Oprócz genomowych, estrogeny wywierają
działanie pozagenomowe, zwłaszcza w naczyniach, po-
wodując natychmiastową reakcję rozkurczową. Natural-
ne estrogeny wykazują wpływ wazodylatacyjny także
poprzez zwiększenie aktywności receptora ERβ. Ponad-
to, korzystnie modulują funkcję śródbłonka, zwiększając
syntezę prostacykliny (PGI-2), aktywność syntazy tlenku
azotu i uwalnianie tlenku azotu oraz hamując produkcję
endotelin [3–7]. Niegenomowe działanie estrogenów
polega też na bezpośrednim wpływie na kanały jonowe
wapniowe typu L i kanały potasowe. Blokując kanały
wapniowe w ścianie naczynia, wykazują działanie naczy-
niorozszerzające, przypominające efekt hipotensyjny an-
tagonistów wapnia [8]. 
Obok bezpośredniego wpływu na naczynia krwiono-
śne, drugim mechanizmem wpływu estrogenów i proge-
steronu na systemowy opór naczyniowy i ciśnienie krwi
może być ich oddziaływanie na układ renina-angioten-
syna-aldosteron, który jest jednym z głównych determi-
nantów napięcia naczyniowego oraz gospodarki wodno-
-elektrolitowej [9]. 
Estrogeny zwiększają ekspresję genu angiotensy-
nogenu i podnoszą stężenie osoczowe angiotensyno-
genu [10]. U kobiet stosujących estrogeny doustnie 
obserwuje się 2–4-krotne zwiększenie stężenia angio-
tensynogenu we krwi w porównaniu z kobietami nie-
otrzymującymi HT. Wpływ estrogenów na stężenie re-
niny nie został w pełni określony, głównie z powodu
trudności bezpośredniego pomiaru [11]. Schunkert
i wsp. obserwowali mniejsze stężenie reniny u kobiet
po menopauzie otrzymujących zarówno doustne, jak
i przezskórne estrogeny w porównaniu z osobami nie-
leczonymi estrogenami [11], przy czym wartości ciśnie-
nia nie różniły się między grupami. Inni autorzy uważa-
ją, że estrogeny zwiększają aktywność reninową
osocza, powodując istotne zwiększenie syntezy angio-
tensyny I [12]. Nie musi to jednak oznaczać zwiększe-
nia odpowiedzi presyjnej ze strony układu sercowo-na-
czyniowego. Estrogeny mogą bowiem przesuwać
przemianę angiotensyny I w stronę korzystnej dla
układu sercowo-naczyniowego angiotensyny 1–7, która
jest potencjalnym stymulatorem syntezy i uwalniania
naczyniorozszerzających prostaglandyn w komórkach
mięśni gładkich naczyń [13, 14]. Estrogeny mogą rów-
nież hamować aktywność enzymu konwertującego an-
giotensynę I do II, a także osłabiać działanie angioten-
syny II poprzez zmniejszenie liczby lub zmniejszenie
czułości receptorów angiotensyny II [15].
Brak wyraźnego hipotensyjnego wpływu estroge-
nów pomimo ich właściwości rozszerzających naczynia
może częściowo wynikać ze współistniejącego zwięk-
szenia objętości osocza. Zwiększenie objętości osocza
jest typowe dla okresu ciąży, ale obserwuje się je także
u kobiet po menopauzie otrzymujących terapię estroge-
nową (estrogen therapy – ET) [16]. Zależne od estroge-
nów zwiększenie objętości płynów jest wtórne do wy-
wołanej przez te hormony retencji sodu. U kobiet
po menopauzie estradiol zmniejsza nerkowe wydalanie
sodu i wody, nie wpływając na równowagę potasową, co
sugeruje, że działanie to jest niezależne od mechaniz-
mów związanych z aldosteronem [17]. Wydaje się więc,
że właściwości naczyniorozszerzające estrogenów zwią-
zane ze zmianami w układzie renina-angiotensyna-
-aldosteron mogą być kompensowane przez ich bezpo-
średni wpływ zwiększający retencję sodu. W efekcie nie
obserwuje się zmian lub występują jedynie niewielkie
zmiany ciśnienia krwi. 
Istotną rolę w patogenezie nadciśnienia tętniczego
odgrywa współczulny układ nerwowy. W badaniach eks-
perymentalnych na zwierzętach wykazano, że estrogeny
są ważnym czynnikiem kontrolującym uwalnianie adre-
naliny, a ich wpływ na aktywność α-adrenergiczną jest
dobrze poznany [18, 19]. O wpływie hormonów płcio-
wych na aktywność układu autonomicznego świadczą
także badania oceniające zmiany aktywności układu 
autonomicznego w czasie cyklu menstruacyjnego
[20, 21] oraz u kobiet po menopauzie [22, 23]. 
Rossano i wsp. [24] zaobserwowali, że kobiety w okre-
sie menopauzy mają zaburzoną równowagę autonomicz-
ną, z przewagą aktywności układu sympatycznego, co
wyrażało się obniżeniem składowej o wysokiej częstotli-
wości (high frequency – HF) oraz zwiększeniem stosunku
składowej o niskiej częstotliwości (low frequency – LF)
do HF. Po 4 mies. substytucji estrogenowej badacze ob-
serwowali zwiększenie parametrów analizy czasowej
i częstotliwościowej, skojarzone ze zmniejszeniem sto-
sunku LF do HF, sugerujące, że estrogeny redukują zwięk-
szone napięcie układu autonomicznego u kobiet meno-
pauzalnych, co wiąże się z potencjalnie korzystnym
wpływem na funkcję układu sercowo-naczyniowego. 
Menopauza a ciœnienie têtnicze 
W okresie okołomenopauzalnym dochodzi do spad-
ku wytwarzania estrogenów, głównie estradiolu,
w związku z czym zanika ich ochronny wpływ na układ
sercowo-naczyniowy [25, 26]. Dlatego uważa się, że
za większe wartości ciśnienia tętniczego u kobiet
po menopauzie odpowiedzialne jest właśnie mniejsze
stężenie estrogenów. Niedobór estrogenów doprowadza
do zaburzenia równowagi pomiędzy czynnikami wazo-
dylatacyjnymi a wazokonstrykcyjnymi, na korzyść tych
ostatnich, co powoduje zwiększenie oporu naczyniowe-
go [27]. Przyczyny występowania różnic zależnych
od płci oraz wpływ menopauzy na ciśnienie krwi nie są
do końca wyjaśnione. U kobiet po menopauzie stwier-
dza się zwiększoną odpowiedź układu sercowo-naczy-
niowego na wysiłek i większe ciśnienie krwi w porówna-
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niu z kobietami regularnie miesiączkującymi. Zmiany
związane z menopauzą są jednak trudne do ocenienia,
ponieważ zarówno menopauza, jak i ciśnienie krwi pod-
legają wpływom różnych czynników, takich jak masa
ciała, palenie tytoniu czy przynależność do klasy spo-
łeczno-ekonomicznej [28–30]. 
Związek pomiędzy menopauzą a rozwojem nadci-
śnienia tętniczego jest przedmiotem badań od wielu lat.
Dotychczasowe badania nie dostarczają jednoznacz-
nych danych wskazujących na częstsze występowanie
nadciśnienia u kobiet w okresie pomenopauzalnym. 
W badaniu prospektywnym z prawie 19-letnią obser-
wacją, obejmującym 9364 osoby, nie stwierdzono, aby
menopauza była niezależnym od wieku czynnikiem ry-
zyka sercowo-naczyniowego [31]. Podobne dane pocho-
dzą z badań Cifkovej i wsp., w których wykazano, że
głównym czynnikiem determinującym wartości ciśnie-
nia tętniczego u kobiet w okresie okołomenopauzalnym
jest wiek i wskaźnik masy ciała, a nie menopauza per se
[32]. Tymczasem w największym do tej pory badaniu
przekrojowym SIMONA, obejmującym 18 326 tys. kobiet
z populacji włoskiej stwierdzono, że menopauza wiąże
się z niewielkim (o 2 mm Hg), ale istotnym wzrostem 
ciśnienia tętniczego [33]. 
Na podstawie ponownej analizy badania prospek-
tywnego populacji Framingham jej autorzy sugerują, że
to nie menopauza jest czynnikiem ryzyka sercowo-na-
czyniowego, a pierwotne większe ryzyko sercowo-naczy-
niowe u młodszych kobiet (otyłych i z zaburzeniami go-
spodarki lipidowej) może powodować przedwczesną
menopauzę i potęgować już wyjściowo zwiększone ryzy-
ko chorób układu krążenia [30].
Biorąc pod uwagę, że średnia życia kobiet zbliża się
do 80 lat, należy przyjąć, że ok. 1/3 przypada na okres
po menopauzie. Z jednej strony, konieczne jest opraco-
wanie programu profilaktyki oraz zaleceń propagują-
cych zdrowy styl życia u młodych kobiet, który wpływa
na opóźnienie wystąpienia menopauzy i zmniejszenie
ryzyka wystąpienia chorób układu krążenia. Z drugiej
strony, niezbędne jest określenie standardów postępo-
wania w okresie okołomenopauzalnym i pomenopau-
zalnym, z uwzględnieniem poprawy wykrywalności
i kontroli czynników ryzyka, jak również wytycznych
dotyczących diagnostyki i leczenia kobiet z już rozwi-
niętą chorobą niedokrwienną serca. Kobiety w wieku
pomenopauzalnym są obciążone większym ryzykiem
wystąpienia chorób układu krążenia z powodu częst-
szego występowania głównych czynników ryzyka cho-
roby wieńcowej: wzrasta częstość zaburzeń gospodar-
ki lipidowej, ryzyko zakrzepowe, zmniejsza się
bezpośrednie korzystne działanie estrogenów na ścia-
nę naczyniową, maleje podatność naczyń, wzrasta
opór naczyniowy. Nie dziwi więc fakt, że duże nadzieje
wiązano z wprowadzeniem HT w aspekcie profilaktyki
chorób układu krążenia.
Terapia hormonalna w profilaktyce chorób
uk³adu kr¹¿enia
Opublikowane w 1998 r. wyniki Heart and Estro-
gen/Progestin Replacement Study (HERS) były zaskocze-
niem dla entuzjastów HT [34]. Heart and Estrogen/Pro-
gestin Replacement Study było pierwszym dużym,
prospektywnym, badaniem klinicznym z randomizacją,
oceniającym skuteczność i bezpieczeństwo HT u kobiet
pomenopauzalnych. Badana populacja obejmowa-
ła 2763 kobiety z udokumentowaną chorobą naczyń
wieńcowych, które zrandomizowano do grupy z zasto-
sowaniem skojarzonej HT lub grupy placebo. Obserwa-
cja trwała średnio 4 lata. Nie wykazano różnic pomiędzy
grupami odnośnie do przyjętych punktów końcowych,
tj. zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych czy nieza-
kończonego zgonem zawału serca. Jednak po roku sto-
sowania HT obserwowano zwiększenie ryzyka powikłań
sercowo-naczyniowych. Być może przyczyną tych wyni-
ków była zbyt mała grupa badanych kobiet lub zbyt
krótki czas obserwacji. Jest również możliwe, że nieko-
rzystne efekty obserwowane po pierwszym roku bada-
nia ograniczają się do małej grupy kobiet z czynni-
kiem V Leiden, niestabilną blaszką miażdżycową czy
stosujących leki mogące wchodzić w interakcję z HT. Nie
wiadomo również, czy podobnych wyników moż-
na oczekiwać, stosując inne preparaty estrogenowo-pro-
gestagenowe oraz w grupie kobiet bez choroby niedo-
krwiennej serca. 
Wyniki kolejnych prób klinicznych są – dotychczas
– zgodne z wynikami badania HERS i potwierdzają szko-
dliwość HT w profilaktyce chorób układu krążenia.
Do badań tych należą: Estrogen Replacement and Athe-
rosclerosis Trial (ERA) [35], The Papworth HRT Atheroscle-
rosis Study [36], Women’s Estrogen for Stroke Trial
(WEST) [37], Coumadin Aspirin Reinfarction Study (CARS)
[38], The Postmenopausal Estrogen/Progestin Interven-
tion Trial (PEPI) [39], Women’s Health Initiative (WHI)
[40]. Zaplanowane na 15 lat badanie WHI, obejmują-
ce 27 348 zdrowych kobiet po menopauzie, zostało
przedwcześnie zakończone z powodu zwiększonej liczby
incydentów wieńcowych, udarów mózgu, incydentów
zakrzepowo-zatorowych i raka sutka u kobiet leczonych
hormonami. W badaniu tym uczestniczyły kobiety, które
nie przebyły histerektomii i otrzymywały terapię skoja-
rzoną oraz kobiety po histerektomii otrzymujące terapię
estrogenową. Badanie prowadzono metodą podwójnie
ślepej próby kontrolowanej placebo. Próba kliniczna,
w której zastosowano terapię estrogenowo-progestage-
nową, obejmowała 16 608 kobiet w wieku średnio 63 lat
i została przerwana po 5,2 roku z powodu zwiększonego
ryzyka wystąpienia raka sutka (ryzyko względne 1,26),
rozwoju choroby wieńcowej (ryzyko względne 1,29),
udaru mózgu (ryzyko względne 1,41) i zatorowości płuc-
nej (ryzyko względne 2,13). Zaobserwowano natomiast
zmniejszenie ryzyka wystąpienia raka jelita grubego (ry-
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zyko względne 0,63) i złamania szyjki kości udowej (ryzy-
ko względne 0,66). Większość niekorzystnych zdarzeń
wystąpiła w pierwszych 2 latach leczenia. Badanie obej-
mujące 10 739 kobiet po histerektomii (w wieku śred-
nio 63 lat) przerwano po 6,8 roku leczenia estrogenami
z powodu zwiększonego ryzyka wystąpienia udaru 
mózgu (ryzyko względne udaru niedokrwiennego 1,44,
krwotocznego 0,82). Nie obserwowano zmniejszenia ryzy-
ka incydentów wieńcowych i śmiertelności ogólnej w gru-
pie leczonej w porównaniu z grupą otrzymującą placebo.
Zwrócono uwagę na zmniejszenie ryzyka wystąpienia zła-
mań szyjki kości udowej i rozwoju raka sutka. Wyniki ba-
dania WHI wykazały, że terapia estrogenowo-progestage-
nowa przynosi więcej działań niepożądanych niż korzyści
i potwierdziły brak celowości jej stosowania w profilaktyce
pierwotnej choroby niedokrwiennej serca. 
O ile nie ma aktualnie wątpliwości, że HT nie jest za-
lecana w profilaktyce chorób układu krążenia, to nadal
jej wpływ na samo ciśnienie tętnicze jest przedmiotem
kontrowersji.
Terapia hormonalna a ciœnienie têtnicze 
Większość dotychczasowych badań oceniających
wpływ HT na ciśnienie tętnicze dotyczyła zdrowych ko-
biet. Badania prospektywne wykazały, że stosowanie na-
turalnych czy syntetycznych estrogenów, samych lub
w skojarzeniu z progestagenami, u normotensyjnych, po-
menopauzalnych kobiet nie wpływa na wartości ciśnienia.
W badaniu Postmenopausal Estrogen/Progestin 
Interventions Trial (PEPI) oceniano czynniki ryzyka 
sercowo-naczyniowego, w tym nadciśnienie tętnicze
w grupie 875 normotensyjnych, pomenopauzalnych ko-
biet w wieku 45–64 lat, zrandomizowanych do 5 grup,
w których stosowano różne rodzaje HT lub placebo: 
• skoniugowane estrogeny końskie (CEE), 
• CEE + octan progesteronu (MPA) podawane cy-
klicznie,
• CEE + MPA podawane w terapii ciągłej, 
• CEE + progesteron mikronizowany (MP) stosowane
cyklicznie,
• placebo. 
Po 3 latach obserwacji nie wykazano różnic w warto-
ściach ciśnienia skurczowego czy rozkurczowego w żad-
nej z wymienionych grup w porównaniu z grupą otrzy-
mującą placebo [39]. 
W przeciwieństwie do wyników badań z zastosowa-
niem skoniugowanych estrogenów, badania wpły-
wu 17β-estradiolu u normotensyjnych kobiet po meno-
pauzie wykazały tendencję do obniżania ciśnienia
[41–44]. 
Cagnacci i wsp. [42] oceniali wpływ 2-miesięcznej,
przezskórnej terapii estrogenami (w dawce 50 µg/dzień)
na wartości ciśnienia w całodobowej rejestracji w grupie
kobiet po menopauzie oraz w grupie nieotrzymującej le-
czenia hormonalnego. Stwierdzili oni u kobiet otrzymują-
cych estrogeny redukcję skurczowego, rozkurczowego
i średniego ciśnienia w godzinach nocnych, natomiast
nie obserwowali różnic dziennych wartości ciśnienia
między grupami. Z kolei Seely i wsp. [43] badali wpływ
przezskórnego estradiolu (2 plastry 0,1 mg stosowane
2 × w tygodniu) i dopochwowego progesteronu (300 mg
na noc) na wartości ciśnienia w ciągu doby w grupie
zdrowych kobiet po menopauzie. Stosowane przez auto-
rów dawki estrogenów i progesteronu pozwalały na uzy-
skanie fizjologicznego poziomu tych hormonów, odpo-
wiadającego okresowi przed menopauzą. Wspomniani
wyżej autorzy, podobnie jak Cagnacci i wsp. [42], obser-
wowali znacząco mniejsze nocne wartości ciśnienia u ko-
biet leczonych estradiolem, jak i estradiolem z progeste-
ronem w porównaniu z grupą placebo. W obu grupach
leczonych hormonalnie zaznaczył się również trend
do obniżenia ciśnienia skurczowego i rozkurczowego
w ciągu dnia, jednak tylko w grupie estradiolu średnie 
ciśnienie w ciągu dnia było znacząco niższe w porówna-
niu z placebo. Wartości ciśnienia mierzonego metodą
konwencjonalną nie różniły się pomiędzy grupą otrzymu-
jącą HT a placebo, podobnie jak w badaniu PEPI [39].
Ponieważ istnieją dowody, że u kobiet częściej wy-
stępuje ,,nadciśnienie białego fartucha” [45], oraz że
nocne wartości ciśnienia mogą bardziej odpowiadać
na działanie HT niż dzienne, jest możliwość, że nieduży,
lecz ważny wpływ HT na ciśnienie tętnicze mógł zostać
pominięty w badaniu PEPI, w którym pomiarów ciśnie-
nia dokonywano metodą konwencjonalną.
Badania innych autorów z zastosowaniem przez-
skórnego estradiolu, oparte na wynikach 24-godzinnej
rejestracji ciśnienia przyniosły podobne rezultaty. Prze-
wlekłe stosowanie przezskórnego estradiolu w badaniu
bez randomizacji i niekontrolowanym placebo, prowa-
dziło do obniżenia wartości ciśnienia w nocy [41], a po-
dawanie 17β-estradiolu z dodatkiem dydrogesteronu
w 14.–28. dniu cyklu obniżało ciśnienie krwi w ciągu
dnia po 12 mies. terapii [44].
Podsumowując, udokumentowano, że stosowane do-
ustnie skoniugowane estrogeny lub doustny czy przez-
skórny estradiol również w skojarzeniu z progestage-
nem u normotensyjnych kobiet po menopauzie nie
wpływają na ciśnienie lub obniżają jego wartości. 
Znacznie mniej badań przeprowadzono u kobiet
z nadciśnieniem tętniczym. Liczebność badanych grup
nie była duża, a wyniki opublikowanych doniesień są
zróżnicowane. 
Tymczasem rozpowszechnienie nadciśnienia tętnicze-
go u kobiet okołomenopauzalnych i niska jakość życia
w tym okresie sprawia, że niemały jest odsetek kobiet z
nadciśnieniem, które mogą wymagać HT celem komplek-
sowej poprawy stanu zdrowia, a także jakości życia [25].
Manhem i wsp. [46] stwierdzili łagodny wpływ hipo-
tensyjny przezskórnego estradiolu, powodujący obniże-
nie ciśnienia tętniczego w 24-godzinnym monitorowa-
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niu ciśnienia zarówno w czasie dziennej aktywności, jak
i w czasie godzin nocnych. 
Podobne wyniki uzyskali Kaya i wsp. w grupie 66 ko-
biet z łagodnym nadciśnieniem, stosujących doustną HT
w leczeniu objawów wypadowych (1 mg mikronizowa-
nego estradiolu w sekwencyjnym skojarzeniu przez
14 dni z 10 mg dydrogesteronu). Po 6 mies. obserwacji
stwierdzono niewielki (średnie skurczowe ciśnienie tęt-
nicze – 3 mm Hg), ale istotny spadek ciśnienia tętnicze-
go krwi pod wpływem HT [47]. 
W badaniu własnym w grupie kobiet z łagodnym
i umiarkowanym nadciśnieniem tętniczym w rocznej ob-
serwacji stwierdzono, że przezskórnie podawana HT
(17β-estradiol i octan noretisteronu) nie wpłynęła
w istotny sposób na wartości i zmienność ciśnienia tęt-
niczego ocenianego w 24-godzinnej nieinwazyjnej reje-
stracji. Jednak po 3 mies. oraz po roku w grupie otrzymu-
jącej HT stwierdzono istotnie niższe ciśnienie skurczowe
w godzinach nocnych. Ponadto stwierdzono tendencję
do poprawy rytmu dobowego w podgrupie osób z reje-
strowanym wcześniej zaburzonym profilem dobowym
ciśnienia (tzw. non-dippers) [48, 49].
Brak istotnych różnic w wartościach i profilu dobo-
wym ciśnienia tętniczego po 6 mies. przezskórnej tera-
pii estradiolem i noretisteronem w pilotowym badaniu
kobiet z nadciśnieniem tętniczym leczonych hipotensyj-
nie obserwowali także de Carvalho i wsp. [50]. 
Powyższe dane wzmacniają koncepcję pozytywnego
wpływu HT w leczeniu pomenopauzalnych kobiet z nad-
ciśnieniem tętniczym i mogą przynajmniej częściowo
przyczyniać się do korzystnej oceny wpływu HT
na układ sercowo-naczyniowy.
Niektórzy autorzy donoszą jednak o wzroście ciśnie-
nia po zastosowaniu HT. Kornhauser i wsp. [51] po
90 dniach stosowania dożylnej HT w grupie 55 pomeno-
pauzalnych kobiet z łagodnym i umiarkowanym nadciś-
nieniem tętniczym, nie obserwowali zmian ciśnienia za-
równo w grupie otrzymującej same estrogeny, jak i tera-
pię skojarzoną (estrogeny + progesteron). W grupie
otrzymującej placebo stwierdzono jednak spadek ciśnie-
nia, który może wg autorów sugerować presyjne działa-
nie HT. Również Akkad i wsp. [41] wykazali wzrost ciśnie-
nia w niewielkiej grupie kobiet z nadciśnieniem zarówno
po zastosowaniu doustnej, jak i przezskórnej HT. Istnie-
ją niepotwierdzone sugestie, że u niektórych kobiet wy-
stępują molekularne odmiany angiotensynogenu z wy-
sokim powinowactwem do reniny, co w obecności
estrogenów egzogennych może prowadzić do wzrostu
angiotensyny II i w konsekwencji ciśnienia [52]. 
Należy podkreślić, że odpowiedź ciśnienia na estro-
genową terapię zastępczą zależy od typu, dawki i drogi
podania estrogenów. Po doustnym włączeniu estroge-
nowej terapii zastępczej występuje zależny od dawki
i rodzaju estrogenów wzrost wątrobowej syntezy angio-
tensynogenu, czego nie obserwuje się po zastosowaniu
terapii przezskórnej pozwalającej uniknąć efektu
„pierwszego przejścia”. Tłumaczy to różnice wpływu
przezskórnej i doustnej hormonalnej terapii zastępczej
na ciśnienie krwi w cytowanych badaniach. 
Nie tylko droga podania, lecz również dawka estro-
genów może decydować o różnych efektach terapeu-
tycznych. Za niskie dawki estrogenów uznaje się 1 mg
estradiolu stosowanego doustnie lub 25 µg estradiolu
uwalnianego w ciągu doby z plastra przy postaci przez-
skórnej. Wybór niskiej dawki estrogenu prowadzi
do częściowej redukcji ryzyka hormonoterapii pomeno-
pauzalnej i podnosi korzyści z jej stosowania [53].
W kontekście wyników badania HERS [34] oraz WHI [40]
należy zaznaczyć, że dawki hormonów użyte w tych ba-
daniach były zbyt wysokie dla wieku pacjentek. 
Nowoczesna niskodawkowa, przezskórna terapia za-
stępcza może w dużo mniejszym stopniu wiązać się ze
zwiększeniem ryzyka sercowo-naczyniowego, niemniej
jednak nie ma na to na razie dowodów z dużych badań
klinicznych. 
Podsumowując, przeciwnie do środków antykoncep-
cyjnych, które mają tendencję do podwyższania ciśnie-
nia, a u ok. 5% kobiet mogą być przyczyną nadciśnienia,
naturalne i syntetyczne estrogeny stosowane w pome-
nopauzalnej HT, podawane w dawkach, które pozwalają
na osiągnięcie fizjologicznego stężenia krążących hor-
monów nie wydają się być przyczyną nadciśnienia ani
tendencji do podwyższania wartości ciśnienia.
Nadal nie wiadomo, czy HT może modyfikować efek-
ty leczenia przeciwnadciśnieniowego, a przede wszyst-
kim, czy nie osłabia działania leków hipotensyjnych oraz
czy równoczesne leczenie hipotensyjne może zmieniać
korzyści wynikające z HT. Należy dodać, że jeden z syn-
tetycznych progestagenów, drospirenon, jest antagoni-
stą receptorów dla aldosteronu i wykazuje działanie an-
tymineralokortykoidowe [54]. Lek ten, stosowany
w połączeniu z estradiolem w terapii hormonalnej u ko-
biet w okresie menopauzalnym, wykazuje wyjątkowe
działanie obniżające ciśnienie. Pozwala zredukować je-
go wartości również u kobiet, które otrzymują z powodu
nadciśnienia enalapril – lek z grupy inhibitorów ACE
[54– 56]. Właściwości hipotensyjne drospirenonu wyka-
zano również u kobiet z cukrzycą [56], nie wpływa on
natomiast na wartości ciśnienia u kobiet normotensyj-
nych [58]. Należy podkreślić, że terapii hormonalnej,
w skład której wchodzi drospirenon, nie powinno się
stosować jako jedynego leczenia przeciwnadciśnienio-
wego. Niemniej skojarzenie takie może się okazać ko-
rzystne u kobiet z nadciśnieniem po menopauzie, które
wymagają terapii hormonalnej z powodu objawów wy-
padowych. 
Podsumowując, w świetle danych z dużych badań
klinicznych oraz formułowanych na ich podstawie zale-
ceń [59], obecnie nie zaleca się stosowania HT w celu
ochrony układu sercowo-naczyniowego u kobiet w okre-
sie pomenopauzalnym. 
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Wspólne stanowisko ginekologów i kardiologów do-
tyczące zwalczania czynników ryzyka sercowo-naczynio-
wego u kobiet w okresie okołomenopauzalnym, w prak-
tycznym ujęciu omawiające zagadnienie stosowania
hormonalnej terapii zastępczej, jednoznacznie wskazu-
je na większe ryzyko stosowania HT u kobiet starszych,
podkreślając, że nie należy jej stosować w tej grupie
wiekowej. Jednocześnie należy pamiętać, że podejmując
decyzję o leczeniu młodszych kobiet w okresie okołome-
nopauzalnym celem złagodzenia objawów związanych
z menopauzą, należy indywidualnie określić ryzyko ser-
cowo-naczyniowe oraz potencjalne korzyści, jak i zagro-
żenia wynikające z takiej terapii [60]. 
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